アルコール多飲と肝障害 I 入院,外来患者のアルコール多飲者にみられる肝障害 II アルコール性肝疾患の臨床的研究 III 労働者集団中のアルコール多飲者の肝機能検査及び栄養調査 IV アルコール投与による白鼠肝脂質の変化 by 唐牛 襄
アルコール多飲と肝障害 I 入院,外来患者のアルコ
ール多飲者にみられる肝障害 II アルコール性肝疾
患の臨床的研究 III 労働者集団中のアルコール多
飲者の肝機能検査及び栄養調査 IV アルコール投与
による白鼠肝脂質の変化
著者 唐牛 襄
号 490
発行年 1968
学位授与番号 医博第490号
URL http://hdl.handle.net/10097/18459
 氏名(本籍)
 学位の種類
学位記番号
学位授与年月日
 学位授与の要件
研究科専門課程
輔
庸
医
冗
牛
学 事†
こ る
 裏(青森県)
士
 医博第4go号
 昭和43年3月26日
 学位規則第5条第1項該当
東北大学大学院医学研究科
 (博士課程)内科学専攻
学位論文題目
論文審査委員
 アルコール多飲と肝障害
 X入院,外来患者のアルコール多飲者にみ
 られる肝障害
 蔭アルコール性肝疾患の臨床的研究
 皿労働者集団巾のアルコール多飲者の肝機
 能検査及び栄養調査
 騨アルコール投与による白鼠肝脂質の変化
 (主査)
 教授中村隆教授1.1」'形傲一
教授鳥飼龍生
 ̂一41一.
 三}ノ鉱
員謝 文
内
容要
旨
 アルコール多飲と肝障害
 エチルアルコール(以下アルコールと略す)と肝障害の関係については古くから関心がも7ヤこれ,
 特に欧米では多くのアルコール性肝疾,患の報告がみられる。しかしアルコールによる肝障害の後
 序に関しては,種々未解決の問題を含んでいる。例えば,大量のアルコールは常に肝障害を起こ
 すか,起こすとす;微ばどの程度の量が必要か,アルコールによ剤汗障害は栄養障害の7之めの二次的な
 ものではないのか,日本にも欧米と同じようにアルコール性肝疾患があるのか,等である。これ
 らの点に関して,(1)病院を受診する、患者の中で,どの程度のアルコールを摂取している考に肝
 障害がみられるか。(2)当科で経験した52例のアルコール性肝疾患についての検討。(3)健康
 に働いている者でもアルコーノ畷飲者に肝障害が発見されるか。(4)実験的に・アルコール蝶与で肝
 臓に変化がみられるか,又栄養障害の有無で肝障害の程度が異なるかを調べた。
 対象ならびに方法・
 (1)当科入院・外二1為愚者の中で日本酒に換算してi日平均款活量(以下款酒量と略す)5合以
 上の者175名を,肝疾患を主訴として受診したもの(L群),アルコール性精神障害で来院し.
 たもの(P群),そ'れ以タトの三豊三斥で来院し7ヒもの(0葛1)に分け,臨床・症状,肝機能検査,栄障
 調査・肝生検を行為つた。又P群,0群で飲酒量と肝偉讐の関係を調べた。Φ)当科で経摸した
 52例のアルコール性肝疾患患者即ち,アルコール・i生肝硬変症の27例,脂肪肝及び1}硫,豪維化を
 伴う脂肪肝25例につき・臨床的,組織学的検討を加えた。52例中12例は急性アルコーノ1・艶
 肝炎と診断された。①の健康に働いている労働者の2蜘劃につき,肝についての集団検診を行な
 った。某漁港魚市‡易労務者の套捌でロは,1ろ8名を対象とし,肝疾、患又は輸血の既倒歴ある者を
 除外しπ残りを,飲酒量5合以上のもの,・5合一5合のもの,1合一5合のもの,1合未満のも
 のに分け,各群より約鴇名ずつを無作意に選んで,肝触診,肝機能検査,面接法による!栄養説
 査を行なった。又某電力会社坦務職員の集団について,・755名を対象に同様の調査を行なった.し
 かし栄養調査は記入法によった。Φ/)動物実験:52匹の白鼠を4群に分け次の如き液程二飼料
 で5週間飼育後屠殺し,肝総脂質,肝ト11グ11セライドの測定を行なった。第1舜では濾熱量の
 14%を・アミノ1我・15%をガ旨班ぴ,74%を蘇識密とした。第2群は第1群の衣・訓導に1アノレコー」フレカ§,
 総・1紐の56%になるようにし,その分庶糖を減じ元。この第1,第2群には十分の塩化コリン
 を一与えた・笛5群はアミノ酸が総熱量の7%の低蛋白,コリン欠乏食で,脂肪15%,庶糖80
 %とし,第4群は第5拝の飼料に,総裏祉上の36%となるよりにアルコールを加え・その分庶糖
 石』減じπo臆肪はオリーブ油と肝油を流用し,他にビタミン・塩類を加えた。
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 成、緯
 (1)入院・外来患者のアルコール多飲者では,L群のみならず,P群,0群にも肝腫大,BS・P
 異常,組継学的変化(肝硬変症,肝紡雅症,脂肪肝)がみられπoこれらアルコール多飲者には,
 アルコール摂取量の増加にともない,蛋白質摂取量の低下がみ・られた。さらにP群}O群でみる
 と,飲酒量1日平均5合以上で55才以上の者にBSP異常を示すものが多く,飲酒量4合以上
 で斉5才以上φ者に組織学的異常を示す者が多い。㊥)1951年一1966年迄当科入院の
 肝硬変症、患者115名中,アルコール性肝硬変症24弧黄疸・1生ビールス性肝炎によると思われ
 る肝硬変症50%であった。前者で,腹水,クモ状血管腫,浮腫が後者に比し多かったが,肝機
 能検査では差がなかった。予後も両者に差がなぐ,肝癌合併率は前者が4%,後者が5ヲろであ
 っπo脂肪肝及ぴ肝線維化を伴う脂肪肝では,肝腫大が64%に,BSIP異常が86妬にみられ
 た。数例に肝血流量の低下,閉塞肝静脈圧の上昇,肝内短絡率の増加がみられた。急性アルコー
 ル性肝炎12例中ア例は肝硬変症,5例は肝編難症であった。S一σOTがS一αP嬰より高値
 を示す岩が71%に見られ,急性ビールス性肝炎の17%と対比的であった。肝腫大,S一〔}OT
 異常,BSP異常は全例にみられ,黄疸は92%にみられた。最後にZieve症候群の1例を報
 告した。⑳某漁港魚市場労務者の集団では,飲酒量が1日5合以上の者にも肝機能異常はみ
 られず,又飲酒量の増加に伴い,・かえって蛋白質摂取量の塩湖がみられた。某電力会社職員の検
 査では,肝機能異常を示す者があっ元が,飲酒旦との間に特別の関係はなかった。建、0アルコ
 ーノヒ投.与による白鼠肝月言質の変化をみると,谷下浮の肝臓1憂当りり総脂質'の平均,第コ群558
 躍9.第2君1重992皿9、∫需5群8ag那9,第4量洋19〔工5η9}であった。万Fトリグリーヒライドは同様
 に,それぞれ,82拠誘5a8耽ゾ,乙0.1窟戻'10%配働であっア鮎組織学的所見もこの成績に一致した。
結 論
 入院,外来症副では飲酒旦5合以上のものに肝障害をみるものが多く,又これらには蛋白質摂.
 収量の低下がみられた。次にアルコール性ノ汗疾患患者52例の臨床像について報告した。これら
 52例はすべて1口の平均飲酒量が4合以上であった。急性アルコール性肝炎が我国でも少なか
 らずみられることを指摘した。促1康に働いている者では飲溜潰5合以上のものでも肝障害はみら.
 れず・栄養障害も左かつた。従ってアルコールが肝に阻害を与えるには,合併する栄養障害が大
 きな役割りをしているものと考えられる。このことは動物実験でもみられた。しかしアルコール
 熱量が総熱乏.ヒの56%をこえると栄養障害がなくても肝に脂肪変性をみることが動物実験により
 示された。
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 審査結果の要旨
 アルコールと肝障害の関係については古くより関心がもたれ,アルコール多飲者にみられる肝
 障害,特に西欧での,慢性アルコール中毒患者冗みられる肝機能障害及び組織学的異常について
 の報告より考えれば,肝疾、患の病因としてアルコールの占める役割は無視できないとしても,肝
 障害をひき起こすのはアルコールの直接作用か,またはアルコール多飲によってひき起こされる
 栄養障害のための二次的な作用か,さらにアノレコール多飲によって肝障害がひき起こされるとし
 ても,その量は如何程か等について明解な解答が得られていない。また日本においてアルコール
 性肝疾患の報告は少なく,その特徴についての考察がこれまで十分なされていない。
 現在迄,肝障害をひき起こすアルコールの量の上限・下限についてはっきりした根拠をもつた
 報告はないが,本研究によれば,病院を受診するアルコール多飲者では,肝疾患以外の主訴で来
 院したものでも,斗日日本酒3合以上のアルコール多飲者にBSPの異常をみることより,肝障
 害をひき起こすアルコールの量の下限は,1日半均飲酒量日本酒でろ合(アルコール669)と
 考えられた。
 一方その上限は,某漁港魚市場労務者の調査よりみて,1日日本酒5合(アルコール1109)
 .以上と考えられる窟さらに動物実膜で,日本人の平均的な食餌組成に近い飼料を与えながら,
 憾熱量の56%をアルコールで与えると肝脂質の増加をみるという成績より,1臼5000Gal
 摂取する人では,飲酒量日本酒7合(アルコール1509)が肝障害をひき起こす上限と推論し
 た。
 さらにこれら対象の栄養調査で,病院を受診するアルコール多飲者には,アルコール摂取量の
 増加に従って栄養障害,特に蛋白質摂取量の低下がみられるのに対し,健康労働者についての調
 査では栄養障害がみられなかったことよりみて,上記の肝障害を発生させるアルコール量の差は,
 栄養障害の有無によるものと結論し,これを動物実験でも確認した。
 次に日本にみられるアルコール性肝疾患の特徴についての報告では,アルコール性肝硬変症は,
 同一期間中に扱った肝硬変症例中24%にみられたこと,急性アルコール性肝炎が,アルコール
 ・i生肝疾、患52例中12例・25%にみられたことなどより・日本でも・西欧ほどではないにして
 も,アルコール性肝疾患が少ないものではないことを明らか冗した。さらにこの急性アルコール
 ・i生肝炎の肝機能検査で,S-GOTとS-GPTが高値を示すことは西欧の報告と異な1り,S-GOT
 は症例の勇に於いて800単位をこえ,また71%にかいてS一αOTがS-GPTよ診高値を示した
 ことは,急性ビーノレス童生∬F炎のそれ;が17%であったことと対比白勺であり,両者の鑑分り識斤上洋ぎ
 意義であったという。.
 脂肪肝の肝カテーテル検査では,肝線維化を伴う症例に肝内短絡率の上昇をみたことは,漫性
 肝炎の場合と同様に,肝内短絡率の発生は肝線粧化と密接な関係のあることを示唆するとした。
 以上の班究成果から本論文は充分学位授一与に値すると考える。
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